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RESUMEN: La subnutricién puede considerarse como un factor
intergeneracional importante en los estudios antropobjoldgicos de creci-
miento, en la medida que puede afectar a los descendientes de sucesivas
gencraciones de una poblacion sometida en estrés nutricional crénico. El
objetivo del presente estudio es determinar, por medio de la experimenta-
cion, ¢l efecto de la suplementacién lactacional sobre ¢l peso corporal en
dos generaciones de ratas subnutridas. La generacion parental (P) fue cons-
tituida por crias cuyas madres fueron normonutridas durante todo el expe-
rimento. Las generaciones F1 5 F2 estuvieron conformadas por crias cu-
yas madres fueron subnutridas desde el destete, incluyendo el periodo de
gestacion. A partir del nacimiento de las crias, las madres fueron alimen-
tadas ad libitum con dieta stock. Cada semana, madres y crias fueron

1. Centro de Investigaciones en Genética Bdsica y Aplicada (CIGEBA). Facultad de Ciencias Vete-
rinarias. Universidad Nacional de La Plata. CC296. B1900AVW La Plata, Argentina.

Consejo Nacional de Investigaciones Cientificas y Técnicas (CONICET). Argentina.

e-mail: mfcesani@musco.fenym.unip.edu.ar

101



pesadas y fue registrado el consumo alimentario de las madres para calcular la
ingesta alimentaria relativa (RFI). Los resultados indican que la subnutricion
intergeneracional provocé una reduccién del peso corporal de las madres y de
las crias al nacimiento. La suplementacién nutricional materna posibilité la
recuperacién del peso corporal de las madres pero no el de las crias, pues éstas
no alcanzaron los valores control. Rev. Arg. Antrop. Biol. 3(1): 101-111, 2001.

KEY WORDS: Growth, Transgenerational effect, Experimental
anthropobiology

ABSTRACT: Undernutrition is regarded as an intergenerational factor when
it acts on successive generations. The aim of the present study is to set the
effect of the supplementation through suckling on body weight in two
generations of undernourished rats. Control dams were fed on ad-libitum
during all the experiment, and their offspring was the parental (P)
generation. The F1 and F2 pups came from dams underfed from weaning
to pregnancy. After birth, the dams were fed ad libitum up to the end of the
experiment. They and their offspring were weighted weekly, the maternal
food intake was recorded, and the Relative Food Intake (RFI) was
calculated. The transgenerational undernutrition reduced body weight at
birth. The nutritional supplementation of the dams, allowed them to restore
body weight, but not the F1 and F2, that failed to reach the control level
values. Rev. Arg. Antrop. Biol. 3(1): 101-111, 2001.

INTRODUCCION

Numerosas poblaciones con condiciones socioecondmicas adversas reflejan la
llamada "desnutricién oculta”. Los nifios de estas poblaciones presentan retardo
del crecimiento éseo, asociado a deficiencias en la masa muscular e incrementos
de la grasa subcutdnea (Guimarey et al., 1995). En razén de la cronicidad de las
condiciones de pobreza, es factible suponer que la desnutricién oculta sea produc-
to de un factor nutricional intergeneracional. Los factores intergeneracionales
pueden definirse como el conjunto de condiciones ambientales experimentadas
por una generacién que influyen sobre la salud, el crecimiento y el desarrollo dela
generacion siguiente (Emanuel, 1986). Se ha demostrado que los efectos provoca-
dos por la desnutricién pueden perdurar mas alld del periodo en que ésta ocurrié
(Kenney y Barton, 1975). En estudios realizados en seres humanos, se hallé una
correlacién positiva entre peso materno al nacimiento y peso corporal de la descen-
dencia (Coutinho et al., 1997, Emanuel, 1997). A nivel experimental, Cowley y
Griesel (1966) y Stewart et al. (1973) entre otros, informaron que la desnutricion
crénica provoca un deterioro gradual del crecimiento en generaciones sucesivas.
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Se estima que un tercio de la poblacién infantil proveniente de pafses subde-
sarrollados presenta baja estatura para la edad (Darnton-Hill y Coyne, 1998). Dada
la elevada prevalencia de desnutricién en el mundo, la rehabilitacién nutricional
adquiere especial relevancia epidemiolégica y bioantropoldgica. Con el presente
estudio se pretende demostrar si una suplementacion nutricional materna durante
la lactancia, puede inhibir el reconocido efecto intergeneracional que segiin diver-
sos autores (Zamenhof et al., 1971; Stewart et al., 1975; Galler, 1980; Hoet et al.,
1997), se manifiesta sobre el peso corporal de la descendencia.

MATERIAL Y METODOS
Poblacién y diseiio experimental

Se trabajé con ratas Wistar (Rattus norvegicus albinus) de ambos sexos prove-
nientes del Bioterio del Centro de Investigaciones en Genética Basica y Aplicada
(CIGEBA). Fueron asignadas a dos tratamientos (Tabla 1): Control (Generacién
P): constituido por crias cuyas madres recibieron -tanto en la postlactancia como
durante la prefiez- dieta stock ad-libitum; Subnutricion moderada (Generaciones
F1 vy F2): constituida por crias cuyas madres recibieron -durante la postlactancia y
la prefiez- el 75% del alimento diario consumido por una madre control de la
misma edad, bajo la técnica de “pair-feeding” (Orden, 1997). Durante la lactancia
las madres de ambos grupos recibieron dieta stock ad-libitum. Madres y crias
fueron pesadas a las edades lactacionales de 1, 7, 14 y 21 dias. A cada edad
lactacional se registré el consumo alimentario materno y se calcul6 el indice
alimentario relativo (RFI), que describe el porcentaje de alimento diario ingerido
por unidad de peso corporal, segiin la férmula RFI=(mg/g) = CA/PM; donde CA:
consumo alimentario materno diario en miligramos y PM: peso corporal materno
en gramos (Orden et al., 1999).

Analisis de datos

Por tratarse de un estudio longitudinal, se realizé un andlisis repetitivo de la
varianza (RANOVA). En este disefio, una misma variable es medida n veces sobre
el mismo sujeto, testeando los cambios ocurridos dentro de cada individuo de cada
generacion (efecto intra-sujeto) y entre distintos grupos (efecto inter-sujeto). Los
contrastes polinomiales fueron calculados para medir la diferencia del modelo de
crecimiento (lineal, cuadrético, etc.) de una variable por cada generacion. Las prue-
bas post-hoc (comparaciones intergeneracionales) fueron realizadas mediante el test
de Bonferroni, diferenciando por sexo. Las diferencias porcentuales entre medias (PDM)
fueron calculadas a los efectos de estandarizar las diferencias segtin la férmula PDM=
100%(X -X,)/X,, siendo X : media del grupo 1 y X,: media del grupo 2. Para el proce-
samiento de datos se emplearon los programas SYSTAT 9.0 y SPSS 7.5.
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RESULTADOS

El andlisis multivariado de mediciones repetitivas para el factor edad lactacional,
asf como su interaccién con sexo y generacion, indicé diferencias significativas en
todas las variables independientes, siendo excepcién la interaccién de segundo
orden sobre el peso de las crias (Tabla 2).

El analisis inter-sujeto, indicé diferencias significativas para los factores sexo
y generacién sobre peso de las crias y para el factor generacidn sobre peso mater-
no y RFL El efecto intra-sujeto fue significativo para el factor edad lactacional y
para la interaccién edad lactacional*generacion, en las tres variables, mientras
que la interaccién edad lactacional*sexo*generacién lo fue sélo en peso de las
crias (Tabla 3). El contraste polinomial lineal explicé la casi totalidad de la varianza
en peso de las crias (98.9%) y la mayoria del peso y RFI maternos (92.7% y
98.5%, respectivamente). La ecuacién cuadritica explicé un 0.9 % de la varianza
del peso de las crias, un 7 % del peso materno y un 1.5 % del RFIL, mientras que la
cibica explicé los porcentajes minimos restantes (Tabla 3).

En la generacién P, las crias de ambos sexos tuvieron pesos corporales
significativamente mayores que en las filiales. La comparacién del peso corporal
entre las generaciones F1 y F2 mostré sélo diferencias significativas a los 7 dias
de edad postnatal, siendo F2 mayor que FI. Sin embargo, el peso materno fue
significativamente mayor en P que en F1 y F2 al comienzo de la lactancia, mien-
tras que F1 fue significativamente mayor que F2 a todas las edades (Tabla 4). Por
tltimo, el RFI fue significativamente mayor en la F2 respecto de la generacién P
al dia 7 y de la generacién F1 al dia 14 (Fig. 1).

DISCUSION Y CONCLUSIONES

La subnutricién intergeneracional -o transgeneracional- afectd el peso corpo-
ral materno, mostrando un efecto acumulativo al comienzo de la lactancia. Resul-
tados similares fueron obtenidos por Resnick y Morgane (1984) quienes al aplicar
una subnutricién proteica en dos generaciones hallaron un deterioro mayor del
peso corporal materno en la segunda generacion.

Luz y Griggio (1991) plantearon que el aumento de la ingesta alimentaria relati-
va en ratas subnutridas y posteriormente rehabilitadas, serfa un “intento” de recupe-
racién frente al déficit nutricional impuesto, por cuanto dichos animales no alcanza-
ron el peso corporal control. Contrariamente, en el presente estudio, la mayor ingesta
alimentaria relativa permiti6 la recuperacion del peso corporal materno. Sin embar-
go, las madres de la segunda generacién subnutrida tuvieron proporcionalmente
menor peso corporal que las de la primera generacién, a pesar de tener un consumo
alimentario mayor (Fig. 1). Este comportamiento diferencial de las madres F1 y F2
podria explicarse en parte por la diferencia en la cronicidad del estrés nutricional.
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Estudios en paises en desarrollo (Lechtig et al., 1975) han mostrado que existe
un mejoramiento en el peso al nacimiento cuando madres cronicamente desnutri-
das son suplementadas durante la ultima fase gestacional. Sin embargo, dichos
estudios no dan cuenta del crecimiento posterior de los nifios. Los nifios pequefios
para la edad gestacional tienden a permanecer pequefios, ain en pafses donde
presumiblemente no hay limitacién de recursos alimentarios (Cruise, 1973).

A nivel experimental, no se cuenta con literatura suficiente y las diferencias en
la metodologia empleada dificultan la contrastacién de resultados. Stewart et al.
(1980) hallaron una sobrecompensacién del crecimiento en ratas rehabilitadas en
titero. En cuanto a la rehabilitacién durante la lactancia, Kenney y Barton (1975),
observaron que las diferencias encontradas en el peso corporal de dos generacio-
nes de ratas desnutridas al nacimiento, desaparecieron al destete de la primera
generacion rehabilitada. Zamenhof et al. (1971) hallaron una reduccién significa-
tiva del peso corporal y cerebral en ratas F2, atin cuando las madres fueron ali-
mentadas ad libitum durante la lactancia. Otro modelo fue desarrollado por Stewart
et al. (1980) quienes estudiaron la rehabilitacion de ratas subnutridas por 10 gene-
raciones. Estos autores sugirieron que para obtener una recuperacién fisica total
es necesario rehabilitar mds de una generacién.

Nuestros resultados concuerdan con estudios previos (Zamenhof et al., 1971;
Stewart et al., 1975; Galler, 1980; Hoet et al., 1997), por cuanto el peso corporal
de las crias mostré al nacimiento el efecto intergeneracional (Fig. 2). También
concuerdan con los de Zamenhof et al. (1971) y Stewart et al. (1980), puesto
que las crias F1 y F2 no recuperaron el peso corporal en su totalidad, concluyen-
do asf que una suplementacién nutricional aplicada sélo durante la lactancia no
es suficiente para compensar el retardo de crecimiento producido por la
subnutricién intergeneracional.

Siguiendo a Beaton y Ghassemi (1982) se concluye que los estudios compara-
tivos sobre recuperacién nutricional del ser humano son complejos, porque no
puede discriminarse entre factores de pobreza y de marginalidad. Esto se logra
mediante la experimentacién, cuyos resultados, aunque no directamente
extrapolables al hombre, contribuyen al mejor conocimiento del efecto
intergeneracional sobre las poblaciones humanas y de las formas mas adecuadas
para lograr una recuperacién nutricional.
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Tabla 1

Composicion de la muestra

Tratamiento Generacion Machos Hembras
control Parental (P) 20 21
subnutricion moderada F1 22 20
F2 20 22
total 62 63
Tabla 2
Andlisis multivariado de mediciones repetitivas
Variables y Factores Lambda de Wilk's F
Peso de las crias
Edad lactacional 0.01 3929.17 **
Edad lactacional*Sexo 0.93 291 *
Edad lactacional*Generacion 0.26 38.65 **
Edad lactacional*Sexo*Generacion 0.92 1.70
Peso materno
Edad lactacional 0.04 132.16 **
Edad lactacional*Generacién 0.13 8.94 **
RFI
Edad lactacional 0.05 139.02 **
Edad lactacional*Generacion 0.55 2.78 *

*p<0.05
*%p<0.01
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Tabla 3

Analisis repetitivo de la varianza: efecto inter-sujeto e intra-sujeto

Peso de las crias Peso materno RFI

Cuadrado Suma de VA Cuadrado Suma de VA  Cuadrado F Suma de VI VA

medio cuadrados medio cuadrados medio cuadrados
INTER-SUJETO
Sexo 25.17 4.02*
Generacién 881.05  140.87** 9527.15 10.57** 456842 12.35™
Sexo*Generacién 17.48 2.80
INTRA-SUJETO
Edad lactacional 12851.97 4694.76** 3855592 8472.73  112.57** 25418.19 15700.50  66.46**
Edad lactacional*Sexo 398 1.45 11.93
Edad lactacional
*Generacion 53.70 19.62** 32221 698.78 9.28**  4192.68 823.36 3.49%
Edad lactacional*Sexo
*Generacion 10.30 36.76™ 61.81
Contraste polinomial
lineal
Edad lactacional 38126.85 6850.83** 38126.85 98.89 98.89 2355472 24829* 2355472 9267 92.67 30491.60 280.02**30941.64 98.54 98.54
Edad lactacional*Sexo 1.35 0.24 1.35 1131 11.31
Edad lactacional
*Generacion 145.96 26.23** 291.92 9061 9061 1400.49 14.76** 280098 66.81 66.81 200.79 1.82 401.59 12.19 12.19
Edad lactacional*Sexo
*Generacion 27.35 491" 5470 8851 8851
cuadritica
Edad lactacional 34311  282.96™* 343.11 089 99.78 1794.00 42.20*  1794.00 7.06  99.73 459.28 1.27 459.28 1.46 100
Edad lactacional*Sexo 4.54 3.74 454 3800 4931
Edad lactacional
*Generacion 7.86 6.48"* 15.72 488 9548 458.93 10.79™ 917.86  21.89 88.7 144593 3.99* 2891.86 87.81 100
Edad lactacional*Sexo
*Generacién 2.33 1.92 4.67 7.56  96.06
cabica
Edad lactacional 85.95 59.91** 85.95 0.22 100 69.47 0.79 69.47 0.27 100
Edad lactacional*Sexo 6.05 4.22* 6.05 50.69 100
Edad lactacional
*Generacion 7.28 5.08" 14.56 452 100 236.92 2.68 473.84 11.3 100
Edad lactacional*Sexo
*Generaciéon 1.22 0.85 2.44 3.95 100
VI: varianza individual; VA: varianza acumulada
*p<0.05
**p<0.01



Tabla 4

Pruebas post—hoc de Bonferroni entre tratamientos

Edad lactacional P-F1 P-F2 F1-F2
Peso de las crias (machos)
1 1.63 ** 1.41**  -0.22
7 4.70 ** 3.52**  -1.18%*x*
14 3.96 ** 437** 041
21 4.40 ** 5.40**  1.00
Peso de las crias (hembras)
1 1.23 ** 1.08** -0.14
7 4.20 ** 3.04**  -1.17**
14 5.61 ** 4.15%*  -1.45
21 7.82 ** 5.92*  -191
Peso materno
1 2529 * 50.71*%% 2543+
7 -10.95 20.57 31.52%
14 -12.74 27.86*  40.60**
21 -17.43 22.29 39.71 **
*p<0.05
**p<0.01
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Figura 1

Diferencias Relativas entre Medias (PDM) para Ingesta Alimentaria Relativa (RFI).
Rayado vertical: comparacién entre P y F1; rayado oblicuo: comparacién entre P
y F2; rayado horizontal: comparacién entre F1 y F2.
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Figura 2

Curvas de crecimiento ponderal durante la lactancia. Circulos = crias de la Gene-
racién P; cuadrados = crias de la primera filial (F1); tridngulos = crias de la segun-
da filial (F2)
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